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シクロスポリンMEPC（ネオーラル）の24時
間血中濃度モニタリングー朝夕服用における
体内動態の違い
た，朝夕でAUC。．、やC、値に大きな違いが認められ
たことから，これらのモニタリング法を含め，今後朝
夕における体内動態の違いが臨床上，どの程度問題に
なるのか検討が必要である．
（八王子・薬剤部）
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【目的】ネオーラルの新しい血中の濃度モニタリング
であるAUC。．、，　C2算出は，ほとんどが朝服西分の血
中濃度モニタリングで評価されており，夕服用分を含
めた24時間における血中濃度モニタリングは行われ
ていない．そこで，腎移植後初期（3ヶ月以内）におけ
るネオーラルの24時間血中濃度推移を調べ，朝夕服
用における体内動態の比較を行なった．
【方法】腎移植後3ヶ月以内の患者6名で計7回（2
回測定1名）の24時間血中濃度モニタリングを行
なった．ネオーラルは8時と20時に同量を服用し，採
血は朝夕共に服用直前，服用後1，2，3，4，6，12時間の計
13点で行なった．食事は朝夕共に服用前30分以内に
終了するようにした．
【結果】朝服用においては，1例も吸収低下，吸収遅延
は認められなかったが，夕服用では1例を除いた患者
全てに吸収低下，および吸収遅延が認められた．統計
学的にAUC。一、2，　AUC。一4，　C2，　Cmax，　Cmax／Cminは
朝服用に比べ，夕服用で有意に低下しており，夕服用
における吸収低下，および吸収遅延が認められた．反
対にCminは朝服用に比べ，夕服用で有意に高い値を
示した．またTmaxは夕服用で有意に延長していた．
【考察】何らかの原因で，NEOは夕服用の吸収遅延，
吸収低下があることが認められた．また夕服用分の吸
収低下にもかかわらず，吸収遅延のため，反対にCmin
が高値となる現象が認められた．このように臨床上，
逆転現象が潜在している場合があり，朝夕でCminを
測定したり，時には24時間血中濃度を測るなど，朝夕
におけるモニタリングが必要であると考えらた．ま
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子宮内膜症（腺筋症）治療におけるダナゾール
局所投与剤型の検討
（薬剤部）
○添田 博，畝崎　　榮，細田　順一
【目的】現在，子宮内膜症における薬物療法は，主にダ
ナゾールの内服や酢酸ブセレリンの点鼻，酢酸リュー
プロレリンの皮下注射などが行われている．しかしな
がら，これらの薬物療法では全身性の副作用がしばし
ば問題となる．こうした内膜症の薬物療法における問
題点を克服するための一つの方法として，ダナゾール
の局所投与による治療が報告されている．ダナゾール
の局所投与では，内膜症への有効性を示すことに加え
て，全身性の副作用がほとんど認められていない．そ
こで，我々はダナゾールの局所投与を目的とした製剤
の検討を行った．
【方法】膣錠の調製：錠剤の総重量が0．17gとなるよ
うに，あらかじめ一過しておいた主薬（ボンゾール
錠⑪粉砕物）に，ポリエチレングリコール（PEG）
6㎜，ヒドロキシプロピルセルロース（HPC）および
ステアリン酸マグネシウムを混合して，直打法により
圧縮圧約30MPaで打錠した．
　吸水試験：粉体接触角浸透速度計を用いて，膣錠の
吸水量および吸水速度の測定を行った．
　薬物放出試験：膣錠の薬物放出試験はEU局方の
膣錠溶出試験法を改変して行った．試験液として0．5％
ラウリル硫酸ナトリウム液（37．0±050C，900　mL）を
用いた．経時的に試験液を25mL採取し，試験液中の
ダナゾールを，287nmにおける吸光度により定量し
た．
【結果】吸水試験の結果，HPCを添加することによ
り，初期の吸水速度が上昇し，吸水量の増加も認めら
れた．また，放出試験の結果から，HPC添加量を調整
することにより薬物放出を制御できることが示唆さ
れた．HPCは吸水するとでゲル層を形成し，薬物がこ
のゲル層を拡散しながら放出すると推測される．さら
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